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α-amino-5-methyl-4-isoxazolepropionate로 

유도된 뇌독성에 대한 Propofol의 효과
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The effects of propofol on neurotoxicity induced by α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid in rat 
mixed cortical cultures 

Myoung-Sin Seo, M.D., Sung Yong Park, M.D., Kye-Sook Kim, M.D., Bong-Ki Moon, M.D., Jin-Soo Kim, M.D., and Sook Young 
Lee, M.D.
Department of Anesthesiology and Pain Medicine, Ajou University School of Medicine, Suwon, Korea

  Background:  The pattern of α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid (AMPA)-mediated neurotoxicity (necrosis 

vs apoptosis) and the neuroprotective effect of propofol on AMPA-mediated neurotoxicity are still unclear. 

  Methods:  Thirteen-day-old primary rat mixed cortical cultures were used.  To measure the neuroprotective effect of propofol, 

AMPA (50 μM), AMPA (50 μM) plus propofol (0.1, 1, 25, 50 μM), AMPA (50 μM) plus DMSO, propofol (50 μM) and 

DMSO were administered (n = 45).  Seventy-two h later, surviving cells were counted using trypan blue staining and were converted 

to cell death rate (CDR).  To measure the effect of propofol (50 μM) on AMPA (50 μM)-induced apoptosis, a triple stain was 

done.  In a fixed field (×400), the number of neuronal cells stained by neuronal nuclei (NeuN) and Hoechst staining and apoptotic 

cells stained by terminal deoxynucleotidyl transferase mediated dUTP nick-end-labeling (TUNEL) assays were counted.  Apoptotic 

cell rates (ACR) were also calculated.  Statistical analyses were performed using one way-analysis of variance followed by 

Bonferroni’s test.  P ＜ 0.05 was considered statistically significant. 

  Results:  AMPA (50 μM) stimulation demonstrated 49.3% CDR, and adding propofol 50 μM decreased CDR to 29.4% (P 

＜ 0.05).  In the TUNEL assay, cells with no drug treatment demonstrated 12.3% ACR and 50 μM AMPA increased ACR to 

28% (P ＜ 0.05).  Adding 50 μM propofol to AMPA decreased the ACR to 20.1% (P ＜ 0.05).

  Conclusions:  Propofol (50 μM) had neuroprotective effects against AMPA (50 μM)-induced cell death by reducing apoptosis.  

(Korean J Anesthesiol 2008; 55: 607～12)

Key Words:  α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid, apoptosis, propofol.

서      론

  뇌허혈시 세포외 흥분성 아미노산(glutamate, aspartate 등)이 

급격히 증가하며,1,2) 이에 의한 N-methyl-D-aspartate (NMDA) 

혹은 α-amino-5-methyl-4-isoxazolepropionate (AMPA), kainate 

수용체와 같은 glutamate 수용체의 과도한 흥분과 신경흥분

독성 연속단계(excitotoxic cascade)의 활성화가 세포 손상 기

전 중 하나이다.1-7)   

  2, 6-diisopropylphenol (propofol)은 주로 gamma-aminobutyric 

acid A 수용체에 작용하여 마취효과를 나타내는 정맥마취제

이며, 매우 빠른 각성 등의 장점으로 인해 외래 통원수술에 

많이 사용되고 있고, 여러가지 기전에 의해 뇌보호 작용이 

있다고 알려지면서,8-14) 신경외과 마취영역 등에서 사용이 

증가되고 있다.  

  AMPA 수용체의 과도한 자극은 괴사(necrosis) 혹은 세포자

멸사(apoptosis) 형태의 신경세포 손상을 일으킨다 보고되고 있

으나 확실히 밝혀진 것은 아니며,15-17) AMPA 수용체에 대한 

propofol의 작용과 AMPA 자극에 대한 propofol의 뇌보호 작용

에 관한 보고는 거의 없으며, 보고 내용도 일정치 않다.12,18,19)
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  저자들은 백서 피질 신경원 배양 모델에서 72시간 동안 

AMPA (50 μM) 자극과 동시에 0.1−50 μM 농도의 propofol

을 투여하여 propofol이 뇌보호 효과가 있는지, AMPA가 세

포자멸사 형태의 신경세포 손상을 얼마나 일으키며, AMPA

로 유도된 세포자멸사에 대하여 propofol이 감소 효과가 있

는지 알아보고자 하였다.  

대상 및 방법 

  이 실험은 본 병원 실험실 동물 관리 및 윤리 규정에 따

라 행하였다. 몸무게 250−300 g의 임신한지 16일 되는 백

서(Sprague-Dawley)를 물과 먹이가 충분히 공급되는 사육실

에서 주위 환경에 적응시키며 하루동안 사육한 후 임신 17

일째 제왕절개를 통해 태아를 꺼내어  세포배양 실험을 진

행하였다. 실험에 필요한 시료들 중 Eagle’s minimum essen-

tial medium (MEM), glucose, 5% horse serum (HS), 5% fetal 

bovine serum (FBS), trypan-blue stain은 Gibco BRL (Carlsbad, 

CA, USA)로부터, AMPA, glutamine, poly-D-lysine, cytosine 

β-D-arabino-furanoside hydrochloride (Ara C), 4% paraf-

ormaldehyde, propofol은 Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, USA)

로 부터, laminin은 Invitogen (Carlsbad, CA, USA)으로부터, 

1% Triton은 USB (Cleveland, OH, USA)로부터 구입하였다. 

Propofol은 지용성 이어서 물에 잘 녹지 않으므로 dimethyl 

sulfoxide (DMSO)에 녹여 각 농도에 사용할 propofol 농축액

을 만들어 놓은 후 실험시 해당 배지에 희석하여 사용하였

다. 이때 DMSO의 배양액내 최종 용적은 1.5 μl였다.

세포배양 

  실험전 20 mM 포도당, 5% HS, 5% FBS, 2 mM glutamine

을 섞은 MEM과 혼합하여 만든 100 μg/ml poly-D-lysine과 4

μg/ml laminin으로 24-well 배양 플레이트를 코팅 처리하였

다.  이때 일부는 immuno-staining을 위해서 24 well 배양접

시에 아크라를 놓고 코팅처리 하였다. 백서를 ether 마취상

자에 넣어 마취제를 흡입시켰으며, 호흡이 없어진 것을 확

인한 후 꺼내어 경추탈골을 시켰다. 태아를 제왕절개를 통

해 꺼낸 후, 20 mM 포도당을 섞은 MEM 용액에 담그고 태

아의 뇌피질 부분을 분리하였다. 분리된 뇌 피질을 pasteur 

pipette으로 가볍게 분쇄한 뒤 미리 코팅된 24-well 배양 플

레이트에 400 μl, 35 mm 배양 접시에 2 ml 씩 분주하

고, 37oC, 5% CO2 유산소배양기(aerobic chamber)에서 배양

하였다. 배양한 세포는 1주후 glia가 자라나면 20 mM 포도

당, 5% HS, 2 mM glutamine을 섞은 MEM 용액과 혼합하여 

만든 10 μM Ara C로  처리하였고,  Ara C 처리 후부터 실

험 전까지 이틀 간격으로 Ara C를 뺀 같은 배양액으로 1/3

씩 바꾸어 주었다. 

살아있는 세포수 측정

  약물처리: 세포배양 시작후 13일째 되는 날 실시하였으

며, 약물 처리하지 않은 대조군(대조군), 100 μM NMDA 투

여 대조군(full kill 군), 50 μM AMPA 투여군, 50 μM 

AMPA + profopol 0.1, 1, 10, 25, 50 μM 혼합 투여군, 50 

μM AMPA ＋ DMSO 1.5 μl 혼합 투여군, propofol 50 μM 

투여군, DMSO 1.5 μl 투여군 등으로 나누었다. 각 군의 약

물은 20 mM 포도당, 5% HS, 2 mM glutamine을 섞은 MEM

에 섞었으며, 유산소배양기에서 72시간동안 배양하였다.

  살아있는 세포수 측정: 약물처리 72시간 후 살아있는 세

포수를 측정하였다. 10% trypan-blue stain을 15 μl/well씩 첨

가하여 37oC, 5% CO2 배양기에서 15분간 배양하여 염색하

였다. 이후 eyepiece micrometer square 10 × 10 grid 

(Olympus, Tokyo, Japan)를 사용하여 염색되지 않은 살아있

는 세포 수를  세었다. 모든 군은 5마리의 쥐에서 결과를 

얻었으며, 각 군당 15 well의 실험을 하였고, well 당 세 구

역씩 선정하여 well의 중심 부위로부터 겹치지않게 살아있

는 세포수를 세었다 (n = 45). 

  세포수를 수식 [100 × (대조군값 − 실험군값/대조군값−
full-kill군값)]을 사용하여 대조군의 값을 0으로, full kill군의 

값을 100으로 놓고, 각 실험군의 죽은 세포 백분율을 구하

였으며, SPSS 12.0을 이용하여 one-way ANOVA test (one-way 

analysis of variance)실시하였고 사후 검증은 Bonferroni test

로 실시하였다. 결과는 평균 ± 표준편차로 나타내고 P ＜ 

0.05 시 의의있는 것으로 간주하였다. 

  Immunocytochemical staining (Triple stain): 24-well 

배양 플레이트에서 키운 세포중 아크라 위에서 키운 13일

째 세포를 사용하였으며, 모든군은 3마리의 쥐에서, 각 실

험당 1개의 well을 사용하여 5구역/well을 선정하여 결과를 

얻었다(n = 15). 아무 약도 처리하지 않은 대조군, 50 μM 

AMPA 투여군, 50 μM AMPA ＋ profopol 50 μM 혼합 투

여군으로 나누었다. 72시간 후 phosphated-buffered saline 

(PBS)으로 3회 씼어낸 후 4% paraformaldehyde로 상온에서 

1시간 동안 세포를 고정시켰다. PBS로 3회 씻은 후 1% 

Triton × 100이 포함된 PBS로 4oC에서 2분 동안 두었다. 

  Neuronal nuclei (NeuN) Stain은 neuronal cell의 존재를 알

기위한 형광염색이며(초록색) 1차 항체인 mouse anti-neuro-

naleuclein (NeuN) monoclonal antibody (Jackson Immuno-

Reserch Laboratories, Inc., West Grove, PA, USA)를 1：250비율로 

20 μl 첨가하여 2시간 동안 incubation시켰다. 이후 PBST로 

3회 씻어내었으며, 2차 항체인 Fluorescein (FITC)-conjugated 

affinipure Goat Anti-Mouse IgG (Jackson ImmunoReserch 

Laboratories, Inc., West Grove, PA, USA)를 1：200비율로 20

μl 첨가후 2시간 동안 반응시켰다. 
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Fig. 1. Effects of propofol on cell death rate (CDR, control group 

CDR set as 0%, full-kill group CDR set as 100%) 72 hr, 50 μM 

α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid (AMPA) 

treatment in the rat mixed cortical brain cultures. Adding propofol 

50 μM to AMPA stimulation decreased CDR. Number of each 

group are 45. Values are mean ± SD. Group 1: AMPA 50 μM 

treated group, Group 2: AMPA (50 μM) plus propofol (0.1 μM) 

treated group, Group 3: AMPA (50 μM) plus propofol (1 μM) 

treated group, Group 4: AMPA (50 μM) plus propofol (25 μM) 

treated group, Group 5: AMPA (50 μM) plus propofol (50 μM) 

treated group, Group 6: AMPA (50 μM) plus DMSO (1.5 μl) 

treated group, Group 7: Propofol (50 μM) treated group, Group 8: 

DMSO (1.5 μl) treated group. Group 7 and 8 demonstrated no 

significant differences compared to control group. *: P ＜ 0.05 vs 

AMPA (50 μM) treated group.

Fig. 2. Figure shows the results of immunocytochemical staining in the rat mixed cortical brain cultures. Neuronal nuclei (NeuN) Stain 

(green color) exhibit the presence of neuron cells, Hoechst Stain (blue color) exhibit the presence of nucleus and terminal deoxynucleotidyl 

transferase (TdT)-mediated dUTP-biotin nick-end labeling (TUNEL) (red color) assay exhibit the presence of apoptotic cells. Control: cells 

with no drug treatment, AMPA 50 μM: 72 hr after α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid (AMPA 50 μM) treated group, 

AMPA 50 μM ＋ propofol 50 μM: 72 hr after AMPA (50 μM) plus  propofol (50 μM) treated group.

  Hoechst Stain은 DNA나 핵이 있는지 알기위한 형광염색

이며(파랑색), PBS로 2회 씻어낸 후 Hoechst 33258 (Molecular 

Probes, Eugene, OR, USA)을 1：1000 비율로 5분 동안 염색

한 후 PBS로 2회, 증류수로 1회 씻어내었다.

  Terminal deoxynucleotidyl transferase (TdT)-mediated dUTP- 

biotin nick-end labeling (TUNEL) stain은 apoptotic cell을 알

아보기 위한 형광염색이며(빨간색), in situ cell death de-

tection kit (TMR red, Roche, Mannheim, Germany)을 사용하

였다. Mounting solution을 사용하여 slide glass에 붙인후, 

confocal 현미경(Carl Zeiss Laser Scanning System LSM 510, 

Oberkochen, Germany)을 이용하여 ×400과 ×800 배율로 관찰

하였다. 각군에서 ×400 배율 하에서 5구역을 선택하여, 

NeuN과 Hoechst stain으로 염색된 전체 신경원의 수를 센 

후 TUNEL assay에서 형광 염색된 세포 중 NeuN과 Hoechst 

stain이 동시에 되었는지 확인하여 세포자멸사가 일어난 세

포 수를 세었으며, 전체 신경원수 중 세포자멸사가 일어난 

세포의 비율을 구하였다. 통계처리는 앞과 같은 방법으로 

시행하였다. 

결      과  

  세포사된 신경원의 비율은 50 μM AMPA 투여군, 50 μM  

AMPA ＋ profopol 0.1, 1, 10, 25, 50 μM 혼합투여군, 50

μM AMPA ＋ DMSO 1.5 μl 혼합 투여군, propofol 50 μM 

투여군, DMSO 1.5 μl 투여군에서 각각 49.3 ± 13.1 %, 40.0 

± 12.9%, 38.8 ± 15.0%, 36.8 ± 14.8%, 29.4 ± 17.1%, 50.0 ± 



 대한마취과학회지：제 55 권 제 5 호 2008 

610

Fig. 3. Effects of propofol (50 μM) on apoptosis 72 hr after 50 

μM α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid (AMPA) 

treatment in the rat mixed cortical brain cultures. Number of neu-

rons/field were counted by Neuronal nuclei and Hoechst stain and 

apoptotic cells were counted by TUNEL assay. Then, apoptotic 

cell rate were calculated. Number of each group are 15. Values 

are mean ± SD. Group 1: control group (no drug treated group), 

Group 2: AMPA (50 μM) treated  group, Group 3: AMPA (50 μM) 

plus propofol (50 μM) treated group. *: P ＜ 0.05 vs no drug 

treated group, 
†

: P ＜ 0.05 vs AMPA (50 μM) treated group.

10.1%, 8.2 ± 12.9%, 6.4 ± 12.4%였다(Fig. 1). 

  Propofol 50 μM 투여군과 DMSO 1.5 μl 투여군의 세포사

율은 대조군에 비해 의의있는 차이가 없었다(Fig. 1, P ＞

0.05). Propofol 25 μM 이하 혼합투여군에서는 의의있는 세

포사율의 감소가 없었으며(P ＞ 0.05), propofol 50 μM 혼합 

투여군에서는 의의있는 세포사율의 감소를 보였다(n = 45/

군)(Fig. 1, P ＜ 0.05). DMSO 1.5 μl 혼합투여군에서는 의

의있는 세포사율의 감소가 없었다(Fig. 1, P ＞ 0.05).

  세포자멸사를 보는 Triple staining 결과 세포자멸사를 일

으킨 신경원의 비율은 대조군, AMPA 50 μM 투여군,  

AMPA 50 μM ＋ propofol 50 μM 혼합 투여군에서 각각 

12.3 ± 2.5%, 28.0 ± 5.6%, 20.1 ± 4.0%였으며, 대조군에 비

해 AMPA 50 μM 단독투여군에서 의의있게 증가하였고(P 

＜ 0.05), AMPA 50 μM 단독투여군에서 비해 AMPA 50 μ

M + propofol 50 μM 혼합투여군에서 의의있게 감소하였

다.(n = 15/군)(Fig. 2, 3, P ＜ 0.05). 

고      찰

  뇌허혈, 뇌손상 등의 임상상황에서는 흥분성 아미노산들

(glutamate, aspartate 등)이 synaptic cleft에 급격히 증가하게 

되며, 이들에 의한 excitotoxicity가 뇌손상의 주요 기전 중 

하나이다.1-7) 

  증가된 glutamate는 시냅스 후부의 NMDA, AMPA, kainate

등의 ionotropic 수용체를 흥분시키게 되며,20,21) 이에 의해 

급격히 증가된 세포내 Ca2＋에 의해 일련의 뇌손상 작용이 

일어나게 되는데,3-7) Na＋ 과부하에 의한 세포질성 구조물들

의 팽창을 주 특징으로 하는 괴사 형태의 세포사멸(cell 

death)을 주로 일으키지만,22-24) DNA 분열과 염색질응축을 

특징으로 하는 세포자멸사 형태의 세포사멸도 glutamate수용

체에 의한 excitotoxicity에서 나타난다는 보고가 많다.25,26)

  본 연구에서 사용된 AMPA 자극에 의해 활성화되는 

AMPA 수용체는 4개의 단백질인 GluR1-4(A-D)의 조합에 의

해 이루어져 있으며,27) 이들의 조합이나 RNA editing에 의

해 AMPA 수용체의 기능이 달라진다 하는데,28,29) GluR2가 

많이 함유되어 있으면 Ca2＋ 투과성이 낮고, GluR2가 적게 

함유되어 있으면 Ca2＋ 투과성이 높다고 하며, 대부분의 신

경세포는 전자에 속하며, 해마에 분포하는 neuron, neocortex 

등이 후자에 속한다.27-32) 본 연구에서는 대뇌 피질 신경원을 

사용하여 연구하였으며, Ca2＋ 투과성이 높다고 알려진 세포

는 아니다.

  Glutamate 수용체의 과도한 흥분에 의해 일어나는 ex-

citotoxicity는 대부분 NMDA 수용체의 의해 일어나지만, 

AMPA 수용체 등의 비 NMDA 수용체도 관여한다.      

  Frandsen 등은33) AMPA 등의 비-NMDA수용체도 excito-

toxicity에 관여한다 보고하였다. Garthwaite 등은15) AMPA에 

의한 세포손상이 세가지 기전으로 일어남을 관찰하였는데, 

소뇌의 golgi 세포에서 빠르게 팽창성으로 오는 괴사 형태

의 손상은 NMDA 자극시와 마찬가지로 Ca2＋의 세포 내로

의 유입에 의해 일어나며, 나머지 뇌부분에서는 세포자멸사 

양상으로 서서히 뇌손상을 나타낸다 하였는데, 이는 본 연

구에서와 같은 대뇌피질 신경원을 사용한 연구는 아니었다.  

  Gwag 등은24) 쥐의 피질신경원 배양 모델에서 3−100 μM 

AMPA 자극을 주며 24시간 관찰한 결과 대부분 괴사 형태

의 손상이 나타나나, 세포자멸사 형태의 손상이 혼재되어 

있을 가능성을 배제하지 못한다 하였으며, Koh 등은7) 쥐의 

피질신경원 배양에 모델에서 500 μM AMPA 5분 자극을 

주어 세포손상을 주지 못하였지만, 5 μM AMPA 20−24시

간 자극은 용량의존적으로 lactic dehydrogenase (LDH, 괴사 

형태의 세포손상시 증가) 증가와 세포손상 면적을 증가시켜 

강력한 뇌독성을 나타내었다 하였으며, 짧은 고농도의 자극

보다 긴 저농도의 자극이 뇌독성을 나타내는 이유는 AMPA 

수용체가 NMDA 수용체와 달리 Ca2＋ 투과성이 낮기 때문

이라 하였다. 또한, Larm 등은17) 백서의 피질 신경원세포 

배양모델에서 100−300 μM의 (S)-AMPA를 24시간 투여하여 

본 결과 50% 정도의 세포에서 세포자멸사 형태의 세포사를 

일으킨다 하였다. 본 연구에서는 Gwag, Koh, Larm 등의7,17,24) 

연구에서와 같은 백서 피질신경원 모델을 사용하였는데, 
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30−100 μM AMPA 자극을 8, 24시간 주며 예비실험을 해

본 결과 세포사율이 높지 않아 72시간 동안 50 μM AMPA 

자극을 주었으며, 49.3%의 세포사율을 보였으며, 전체 신경 

세포중 세포자멸사를 일으킨 비율이 28.01%였다. LDH 측정 

등 괴사 형태의 세포손상을 보는 실험을 하지 않았지만, 위

의 연구들로 미루어볼 때 괴사와 세포자멸사가 혼재된 형

태의 세포사가 일어난 것으로 추정되며, Larm 등의17) 결과

보다 세포자멸사 형태의 세포 손상이 적은 이유는 AMPA의 

농도와 자극 시간이 다르기 때문이었던 것으로 여겨진다.

  뇌보호를 위해 MK-801과 같은 NMDA 수용체 길항제 들

이 많이 연구되어 왔었는데,34) 최근에는 NMDA 수용체 길

항제의 여러가지 부작용으로 인해 AMPA수용체 길항제들에 

대한 연구들도 이루어지고 있다.35)   

  본 연구에서 사용한 propofol은 흔히 쓰이는 정맥마취제이

며, 뇌보호 효과에 대해서는 in vivo와 in vitro에서 긍정적 

혹은 부정적 의견들이 있다.8-14,36-38) 

  Propofol의 뇌보호 기전에 대해서는 여러가지 기전들이 

제시되었는데, 두개내압의 감소, 뇌대사율의 감소, 뇌의 산

소요구량 감소,8) 항산화제로 작용하여 유리기 제거자(free 

radical scavenger)로 작용하는 기전,9) glutamate 수용체에 길

항제로서의 작용,10-12) Na＋ 이온채널 의존적 glutamate 분비 

감소,13) 세포외 glutamate 농도의 감소 등이14) 보고되고 있으

며, AMPA와 관련된 보고들은 많지 않다. 

  Yamakura 등은12) recombinant glutamate 수용체 channel을 

이용한 연구에서, AMPA 수용체의 subtype에 따라 propofol

에 대한 반응이 억제되기도 하고 증가되기도 함을 보고하

였는데, 억제효과는 500μM 의 고농도 propofol에서만 일어난다 

하였으며, 이는 50 μM [임상 사용 가능 농도: ∼35 μM12)]의 

propofol 투여가 세포사율을 49.3%에서 29.4%로 감소시킨 

본 연구 결과와는 일치하지 않았다.

  Krampfl 등은19) recombinant AMPA-type glutamate 수용체 

channel을 이용하여 patch clamp실험을 한 결과 100 μM 이

상의 propofol은 AMPA수용체의 탈감작에 관여하여 AMPA 

자극을 오히려 강화한다 하였으며, Zhu 등은18) 112 μM의 

propofol이 AMPA로 유도된 뇌독성의 증감에 아무 영향도 

미치지 않는다 하였는데 이들 결과들도 본 연구와 일치하

지 않았다.  

  Young 등은36) 백서를 이용한 in vivo 뇌허혈-재관류 실험

에서 propofol을 뇌허혈 중간부터 재관류시까지 투여하였을 

때 뇌경색 용적을 21% 감소시킬 수 있었다고 보고하였는

데, 세포사율을 propofol 50 μM 첨가시 49.3%에서 29.4%로 

낮춘 본 연구의 뇌보호 효과와 비슷하였으나, in vivo와 in 

vitro 실험 간의 차이가 있으므로 단순 비교는 어렵다. 

  Engelhard 등은37) 백서의 허혈-재관류 모델에서 propofol이 

허혈 4시간 후에 괴사 뿐 아니라 세포자멸사를 유도하는 

단백질인 Bax의 농도를 감소시킨다 보고하였으며, Chen 등

은38) 백서 국소 허혈-재관류 모델은 괴사와 세포자멸사가 

혼재된 뇌손상을 가져오며, propofol은 뇌경색면적을 감소시

키는 등 뇌보호 효과가 있으며, 세포자멸사 감소에도 효과

가 있었다 보고하였다.

  뇌허혈-재관류시 glutamate가 상승하며, 이중 일부는 

AMPA 수용체를 자극하여 괴사 혹은 세포자멸사 형태의 뇌

세포 손상이 온다 가정할 경우,15-17) propofol 50 μM 첨가시 

AMPA 자극에 의한 뇌보호 효과를 보였으며, 세포자멸사 

비율도 28%에서 20.1%로 낮춘 본 연구의 결과와 비슷하였

다. 그러나, 본 연구에서 보인 세포자멸사의 억제가 AMPA 

수용체 간의 직접적인 상호작용에 의한 것인지, Engelhard 

나 Chen 등의37,38) 연구에서와 같이 propofol이 AMPA 자극

에 의해 유도된 세포자멸사 과정 중 일부에 관여해서 인지

는 확실치 않으며, 추가 연구가 필요하다. 

  Propofol 50 μM은 백서 피질 신경원 배양 모델에서 72 

시간 동안 AMPA 50 μM 처치에 의하여 유도되는 신경세

포사를 줄이고 세포사율 감소 원인 중 일부는 propofol에 의

한 세포자멸사 감소에 기인한다 생각되어지며, 뇌보호 효과

의 기전 등에 관한 추가 연구가 필요하다고 사료된다. 
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